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PCT/EP2022/078059
Box No. 1 Basis of the report
1. With regard to the language, this report is based on:
the international application in the language in which it was filed.
D atranslation of the international application into which is the language of a translation

furnished for the purposes of:
D international search (Rules 12.3(a) and 23.1(b)).
D publication of the international application (Rule 12.4(a)).
D international preliminary examination (Rules 55.2(a) and/or 55.3(a) and (b)).
2. With regard to the elements of the international application, this report is based on (replacement sheets which have been furnished

to the receiving Office in response to an invitation under Article 14 are referred to in this report as “originally filed” and are not
annexed to this report):

D the international application as originally filed/furnished, or

the description:

pages See Supplemental Box for further details. as originally filed/furnished.
pages* received by this Authority on
pages* received by this Authority on

the claims:

Nos. See Supplemental Box for further details. as originally filed/furnished.
Nos.* as amended (together with any statement) under Article 19
Nos.* received by this Authority on

the drawings:

pages See Supplemental Box for further details. as originally filed/furnished.
pages* received by this Authority on
pages* received by this Authority on

D a sequence listing - see Supplemental Box Relating to Sequence Listing.

3. D The amendments have resulted in the cancellation of:

the description, pages

[

D the claims, Nos.

D the drawings, sheets/figs
[

the sequence listing (specify):

4. D This report has been established as if (some of) the amendments annexed to this report and listed below had not been made,
since either they are considered to go beyond the disclosure as filed, or they were not accompanied by a letter indicating the
basis for the amendments in the application as filed, as indicated in the Supplemental Box (Rules 70.2(c) and (c-bis)):

the description, pages

the claims, Nos.

the drawings, sheets/figs

the sequence listing (specify):

7 OO0

is report has been established:

5. [

taking into account the rectification of an obvious mistake authorized by or notified to this Authority under Rule 91
(Rules 66.1(d-bis) and 70.2(e)).

without taking into account the rectification of an obvious mistake authorized by or notified to this Authority under
Rule 91(Rules 66.4bis and 70.2(e)).

6. With regard to top-up searches (Rules 66.1zer and 70.2(f)):
A top-up search was carried out by this Authority on 2023-12-18

D Additional relevant documents have been discovered during the top-up search.

O

D No top-up search was carried out by this Authority because it would serve no useful purpose.

7. D Supplementary international search report(s) from Authority(ies) has/
have been received and taken into account in establishing this report (Rule 45bis.8(b) and (c)).

* If item 4 applies, some or all of those sheets may be marked “superseded.”

Form PCT/IPEA/409 (Box No. I) (January 2015)
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Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step and industrial applicability;

BoxNo. v citations and explanations supporting such statement

1. Statement

Novelty (N) Claims 1-26 YES
Claims NO

Inventive step (IS) Claims 1-26 YES
Claims NO

Industrial applicability (IA) Claims 1-26 YES
Claims NO

2. Citations and explanations(Rule 70.7)

See Supplemental Box
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PCT/EP2022/078059
Supplemental Box
In case the space in any of the preceding boxes is not sufficient.
Continuation of:
Description, pages
|1-16 |as originally filed |
Claims, numbers
| 1-26 received on | 03-11-2023 in electronic form |
[1] BoxV
[1.1] Reference is made to the following documents:
D1 LIPINSKI KRZYSZTOF ET AL (2012-05-01),
XP93014236
D2 J. Owaga (2020-10-25), XP002808433
D3 ABUDABOS ALAELDEIN M. ET AL
(2014-01-01), XP055908516
D4 CN 111 066 972 A (2020-04-28)
D5 CN 111 990 546 A (2020-11-27)

D1 discloses that supplementing an energy-reduced feed for breeding or fattened pigs with betaine
increases overall production. Guanidinoacetic acid (GAA) is not mentioned.

D2: Since energy-rich feed is expensive, feed having a lower energy content is used, but this potentially
leads to a reduction in productivity. Fast-growing animals such as chickens or pigs require a lot of energy
for muscle growth, which requires an adequate supply of creatine. It is pointed out that GuanAMINO®
can improve energy utilisation in poultry. An analogous approach is suggested for pigs in the fattening
phase. D2 refers primarily to chickens. There is no information about the energy content of the feed and no
information about the weight of pigs.

D3 discloses that supplementing energy-reduced chicken feed with Cre AMINO® resulted in an
improvement in the FCR. To economise on feed costs, metabolisable energy (ME) could be reduced by
50 kcal/kg (0.2 MJY/kg) when 0.6% guanidinoacetic acid (GAA) was supplemented at the same time. GAA
supplementation has proven beneficial in broiler feeding as it is an immediate precursor to creatine (which
is often scarce in all-vegetable feeds) and saves arginine as an essential amino acid (GAA is made in the
liver/kidney from arginine and glycine). Pigs are not mentioned.

D4 reports the use of glycocyamine when fattening pigs (50-100 kg). When using GAA, the pigs could be
slaughtered 7-10 days earlier and more than 15 kg of feed was economised on for each pig. The different
feeds are listed in the examples without specifying the energy content. The use of energy-reduced feed is
not described.

D5: In example 7, 600 mg/kg guanidinoacetic acid was administered during the fattening stage to pigs

fed a feed containing 68% corn, 4% wheat bran, 23% soy flour (43% content), 1% soybean oil and 4%
premix. (MJ ME/kg feed is not specified) The addition of guanidinoacetic acid in the pig diet increased the
growth performance of the pigs and reduced the incidence of diseases. The use of energy-reduced feed is
not described.

[1.2] PCT Article 33(2)
In light of the cited prior art, the subject matter of claims 1-26 is novel (PCT Article 33(2)).

[1.3] PCT Article 33(3)

In light of the cited prior art, the subject matter of claims 1-26 meets the requirements of PCT Article
33(3).

Form PCT/IPEA/409 (Supplemental Box) (January 2015)
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Supplemental Box

[1.3.1]1Claims 1-22 (use/method)

The aim of the application is to reduce the metabolisable energy (ME) in pig feed to 11.4-12.9 MJ ME/kg
(2725-3083 kcal/kg) feed during the fattening phase without affecting the growth of the pigs and without
the reduction in ME being compensated for by increased feed intake. Instead, feed utilisation should be
improved.

D1 relates to an analogous problem and achieves better feed utilisation using an energy-reduced feed (ME
12.3MJ/kg) by virtue of supplementation with betaine.

The subject matter of claim 1 differs from D1 in that guanidinoacetic acid is used.

Since the present application does not provide any comparative data with D1, it cannot be assumed that
guanidinoacetic acid leads to an improvement when compared with betaine.

The problem is therefore that of providing an alternative use/method for fattening pigs weighing > 27 kg
using feed having a lower energy density of 11.4-12.9MJ ME/kg feed, which nevertheless does not lead to
impaired growth, and with equally good growth being achieved by virtue of better feed utilisation and not
by virtue of increased food intake.

The solution, using guanidinoacetic acid to compensate for a reduction in growth while reducing the
metabolisable energy content of pig feed by virtue of better feed utilisation, can be considered inventive for
the following reasons.

Proceeding from D1, a person skilled in the art would first look for substances having an analogous
mechanism of action to betaine, i.e. methyl donor and influencing the osmolytic balance. Such mechanisms
of action are not described for GAA.

D2 describes an analogous use of GAA for chickens. However, the metabolism of chickens is too different
to be able to extrapolate directly to pigs, e.g. arginine is essential for chickens, not for pigs, and creatine is
not a limiting component for pigs, etc.

In summary, proceeding from D1, a person skilled in the art would not be prompted to replace betaine with
GAA.

The subject matter of claims 1-22 is therefore not suggested by the prior art and an inventive step (PCT
Article 33(3)) can be acknowledged.

[1.3.2]1Claims 23-26 (feed)

With regard to the subject matter of claim 23, D3 represents the closest prior art. Said document describes
a feed for chickens, but in principle it also appears to be suitable for pigs. This feed has an energy content
of, for example, 2925kcal/kg (= 12.23 MJI/kg) or 2950kcal/kg (=12.34 MJI/kg) and a protein content of
19.51% or 19.21%, respectively. The preparation Cre AMINO®, which contains guanidinoacetic acid, is
added to the feed.

The subject matter of claim 23 differs from D3 in that the feed has a raw protein content of 10-18 wt.%
(D3:19.51 or 19.21%).

An obvious technical effect of reduced protein content is the reduction in the cost of the feed.
The problem addressed can therefore be considered that of providing a more cost-effective feed.

The solution, a feed having an energy content of 12.4-12.8 MJ ME/kg, raw protein content of 10-18 wt.%
containing GAA, can be considered inventive for the following reasons.

Proceeding from the teaching of D3, a person skilled in the art would not be prompted to reduce the raw
protein content of the feed, since it would have to be assumed that the feed was optimised for the chicken-
rearing situation envisaged in D3.

Inventive step can therefore be acknowledged for the subject matter of claims 23-26.

[1.4] PCT Article 33(4)

The requirements of PCT Article 33(4) are met.

Form PCT/IPEA/409 (Supplemental Box) (January 2015)
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Auf den schriftlichen Bescheid der mit der internationalen vorlaufigen Prifung beauftragten
Behérde vom 12. September 2023.

Es wird ein Satz neuer Anspriiche 1-26 vorgelegt, der die Grundlage flr das weitere Verfahren

bilden soll.

Die Anspriiche 1-22 und 24-26 sind unveréndert.

In Anspruch 23 wurde spezifiziert, dass das energiearme Futter fur Schweine einen
Rohproteingehalt im Bereich von 10,0 bis 18,0 Gew.-% bezogen auf das Gesamtgewicht des
Futters aufweist. Die Offenbarung hierfur findet sich beispielsweise auf Seite 6, Zeile 2 der

ursprunglich eingereichten Beschreibung.

Die Anmelderin stellt erfreut fest, dass im schriftichen Bescheid Neuheit und erfinderische
Tatigkeit der Verwendungsanspriche 1-11, der Verfahrensanspriche 12-22 sowie des

Futtermittelanspruchs 26 anerkannt werden. Die verbleibende Beanstandung hinsichtlich des
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auf ein Futtermittel gerichteten Anspruchs 23 und der davon abhangigen Anspriche 24 und
25 wird durch die Vorlage des spezifizierten Anspruchs 23 ausgeraumt.

D3 (Alaeldein M. Abudabos et al., Italian Journal of Animal Science 2014; vol. 13: 3269, S.
548-556) beschreibt ein Futtermittel fGr HGOhner. Dabei zeigt Tabelle 1 wu.a.
Zusammensetzungen fur Futtermittel flr HUhner, denen Guanidinoessigsaure (CreAMINO)
zugesetzt wurde. Die Futtermittel mit niedriger metabolisierbarer Energie (ME) von 2925
kcal’kg (= 12,24 MJ/kg) bzw. 2950 kcal/kg (= 12,34 MJ/kg) weisen Proteingehalte von 19,51%,
19,21% bzw. 20,52% auf. Im Gegensatz dazu ist Anspruch 23 auf ein energiearmes Futter fir
Schweine mit einem Rohproteingehalt im Bereich von 10,0 bis 18,0 Gew.-% bezogen auf das
Gesamtgewicht des Futters gerichtet. Ein solches Futtermittel wird in D3 weder beschrieben

noch angedacht.

Somit ist Anspruch 23 und die davon abhangigen Anspriche 24 und 25 neu und erfinderisch

gegenuber dem zitierten Stand der Technik und insbesondere gegenuber D3.

Erganzend wird im Hinblick auf Punkt 2. Box VIII des schriftlichen Bescheids angemerkt, dass
der Gegenstand der vorliegenden Anmeldung und insbesondere der Gegenstand der
Anspriche 1-22 die Erfordernisse von Art. 6 PCT erfullt.

Gegenstand der vorliegenden Erfindung ist die Zugabe von Guanidinoessigsaure (GAA) zu
einem energiearmen Futter flir Schweine mit einem geringen Rohproteingehalt und einem
geringen Energiegehalt zur Verbesserung der Energieverwertung des Futters durch die
Schweine. Der erzielte Effekt wurde dabei im AusfUhrungsbeispiel der vorliegenden

Anmeldung eindrucksvoll belegt.

Im Ausflhrungsbeispiel wurde dabei in einem ersten Versuch (Positivkontrolle) ein Futter mit
einer umsetzbaren Energie von 13,0 MJ/kg eingesetzt und dabei in der Mastphase von
Schweinen bei einer taglichen Futteraufnahme von 2211 g eine tagliche Gewichtszunahme

von Tag 1-39 von 803 g beobachtet.

In einem zweiten Versuch (Negativkontrolle) mit einem energiearmen Futter mit einer
umsetzbaren Energie von 12,8 MJ/kg wurde zwar eine anndhernd gleiche tagliche
Gewichtszunahme von 797 g fir Tag 1-39 der Mastphase beobachtet, die tagliche

Futteraufnahme stieg aber betrachtlich um tber 100 g auf 2324 g. Dies spiegelt den auch in

weickmann.de
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der Einleitung der vorliegenden Anmeldung diskutierten Sachverhalt wider (s. Seite 2, Zeilen
30-36), dass Schweine bei Verabreichung von energiearmem Futter zum Ausgleich deutlich
mehr Futter zu sich nehmen.

In einem dritten, erfindungsgemaRen Versuch (GAA) wurde energiearmes Futter mit einer
umsetzbaren Energie von 12,7 MJ/kg und zusatzlich 600 g/t Guanidinoessigsaure verabreicht.
Bei dieser Gruppe wurde eine hohe tagliche Gewichtszunahme von 828 g fur Tag 1-39 der
Mastphase bei gleichzeitig im Vergleich zum ,normalen” Futter gleichbleibender téglicher

Futteraufnahme von 2223 g beobachtet.

Die Energieverwertung des energiearmen Futters durch die Schweine ist somit bei diesem
dritten, erfindungsgeméaBen Versuch durch die Zugabe von Guanidinoessigsdure deutlich
erhéht.

Im Gegensatz zur vorliegenden Erfindung betrifft D2 (J. Owaga), auch wenn allgemein auf
Schweine verwiesen wird, grundséatzlich die Futterung von Gefligel. Die in D2 getroffenen
Aussagen betreffend Gefllgel sind aber auf die Futterung von Schweinen nicht Ubertragbar.
Kreatin ist im Schwein kein essentieller Futtermittelbestandteil. Vielmehr kénnen Schweine
Kreatin in ausreichendem Umfang selbst produzieren. Schweine werden in der Praxis
tatséchlich inzwischen haufig mit rein pflanzlichen, praktisch kreatinfreien Futtermitteln
aufgezogen, ohne dass sich Mangelerscheinungen zeigen. Eine Kreatinkomplementierung

wie sie in D2 fUr HUhner beschrieben ist, ist bei der Schweinemast nicht erforderlich.

Auch ein ,Arginine Sparing“-Effekt, wie er bei Gefligel auftritt, ist beim Schwein nicht gegeben,
da Arginin beim Schwein keine essentielle Aminosaure ist, wie auch in den letzten drei

Absatzen unter Punkt 1.2.1 des schriftlichen Bescheids zutreffend ausgefuhrt.

Wie im Ausfuhrungsbeispiel der vorliegenden Anmeldung eindrucksvoll gezeigt, wird
erfindungsgemal durch Zugabe von Guanidinoessigsdure eine Verbesserung der
Energieverwertung des Futters durch Schweine erzielt. Dieser Effekt ist unabhangig von den

beim Schwein nicht essentiellen Futtermittelbestandteilen Kreatin bzw. Arginin.

Die Anmelderin geht davon aus, dass unter BerUcksichtigung der geédnderten Anspriche und

der obigen AusfUhrungen mit einem positiven internationalen vorlaufigen Bericht zur

weickmann.de
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Patentfahigkeit gerechnet werden kann. Sollte dies wider Erwarten nicht der Fall sein, wird um
Gelegenheit zur nochmaligen Stellungnahme gebeten.

-

Dr. Mich

Anlage:
- neue Ansprlche 1-26

(Korrekturversion und Reinschrift)

weickmann.de

-
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Anspruche (Reinschrift)

1. Verwendung i) einer Zusammensetzung enthaltend Guanidinoessigsaure und ii)
eines energiearmen Futters fir Schweine mit einem Rohproteingehalt im Bereich
von 10,0 bis 20,0 Gew.-% bezogen auf das Gesamtgewicht des Futters und einem
Energiegehalt im Bereich von 11,4 bis 12,9 MJ ME/kg Futter wahrend der Mast der
Schweine ab einem Lebendgewicht von = 27 kg pro Schwein, zur Verbesserung

der Energieverwertung des Futters durch die Schweine.

2. Verwendung nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass die Verbesserung
der Energieverwertung des Futters durch die Schweine ein Energiedefizit von
mindestens 0,1 MJ ME/kg gegenlber einem entsprechenden Futter ohne

Guanidinoessigséaure ausgleicht.

3. Verwendung nach einem der vorgenannten Anspriche, dadurch gekennzeichnet,
dass die Energieverwertung des Futters durch die Schweine gegentber dem

energiearmen Futter alleine verbessert wird.

4. Verwendung nach einem der vorgenannten Anspriche, dadurch gekennzeichnet,
dass die Zusammensetzung i) als Feststoffzubereitung vermengt mit dem Futter

fur die Schweine bereitgestellt wird.

5. Verwendung nach einem der vorgenannten Anspriche, dadurch gekennzeichnet,
dass die Zusammensetzung i) die Guanidinoessigséaure als freie Sdure oder in

Form eines Salzes dieser Saure enthalt.

6. Verwendung nach einem der vorgenannten Anspriche, dadurch gekennzeichnet,
dass die Guanidinoessigsaure in Form eines Salzes der Guanidinoessigsaure
verwendet wird, wobei das Salz ausgewahlt wird aus der Gruppe der Alkali- oder
Erdalkalisalze der Guanidinoessigsaure, insbesondere Natrium-Guanidinoacetat,
Kalium-Guanidinoacetat, Magnesium-Guanidinoacetat oder Calcium-

Guanidinoacetat.

1
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11.

12.

13.
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Verwendung nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch
gekennzeichnet, dass die Guanidinoessigséure in einer Menge von 0,01 bis 0,20
Gew.-%, bevorzugt von 0,02 bis 0,15 Gew.-%, jeweils bezogen auf das

Gesamtgewicht des Futters, eingesetzt wird.

Verwendung nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch
gekennzeichnet, dass die Guanidinoessigséaure in einer Menge von 0,04 bis 0,10

Gew.-% bezogen auf das Gesamtgewicht des Futters, eingesetzt wird.

Verwendung nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch
gekennzeichnet, dass die Zusammensetzung i) enthaltend Guanidinoessigséure
und/oder das Futter ii) Aminos&uren aus der Gruppe Lysin, Methionin, Threonin,
Thryptophan, Valin oder Glycin oder Mischungen davon als Zusatzstoffe

enthalten.

Verwendung nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch
gekennzeichnet, dass der Energiegehalt des energiearmen Futters ii) im Bereich
von 12,2 bis 12,8 MJ ME/kg Futter liegt.

Verwendung nach einem der vorhergehenden Anspriche, dadurch
gekennzeichnet, dass die Zusammensetzung enthaltend Guanidinoessigsaure i)
in Kombination mit dem energiearmen Futter ii) in der Mast der Schweine ab
einem Lebendgewicht von 60 kg eingesetzt wird, bevorzugt bei einem

Lebendgewicht von > 60 kg bis zu einem Lebendgewicht von 110 kg.

Verfahren zur Verbesserung der Energieverwertung eines energiearmen Futters
durch Schweine, worin Schweinen ein energiearmes Futter fir Schweine mit
einem Rohproteingehalt im Bereich von 10,0 bis 20,0 Gew.-% bezogen auf das
Gesamtgewicht des Futters und einem Energiegehalt im Bereich von 11,4 bis
12,9 MJ ME/kg Futter wahrend der Mast der Schweine ab einem Lebendgewicht
von = 27 kg pro Schwein und weiterhin eine Zusammensetzung enthaltend

Guanidinoessigséaure verabreicht werden.

Verfahren nach Anspruch 12, worin die Verbesserung der Energieverwertung des
Futters durch die Schweine ein Energiedefizit von mindestens 0,1 MJ ME/kg

gegenuber einem entsprechenden Futter ohne Guanidinoessigsdure ausgleicht.

2
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18.

19.

20.

21.

22.
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Verfahren nach Anspruch 12 oder 13, worin die Energieverwertung des Futters

durch die Schweine gegenuber dem energiearmen Futter alleine verbessert wird.

Verfahren nach einem der Anspriche 12-14, worin die Zusammensetzung i) als
Feststoffzubereitung vermengt mit dem Futter fir die Schweine bereitgestellt

wird.

Verfahren nach einem der Anspriche 12-15, worin die Zusammensetzung i) die
Guanidinoessigsaure als freie Sdure oder in Form eines Salzes dieser Saure

enthalt.

Verfahren nach einem der Anspriiche 12-15, worin die Guanidinoessigsaure in
Form eines Salzes der Guanidinoessigséure verwendet wird, wobei das Salz
ausgewahlt wird aus der Gruppe der Alkali- oder Erdalkalisalze der
Guanidinoessigsaure, insbesondere Natrium-Guanidinoacetat, Kalium-

Guanidinoacetat, Magnesium-Guanidinoacetat oder Calcium-Guanidinoacetat.

Verfahren nach einem der Anspriiche 12-16, worin die Guanidinoessigsaure in
einer Menge von 0,01 bis 0,20 Gew.-%, bevorzugt von 0,02 bis 0,15 Gew.-%,

jeweils bezogen auf das Gesamtgewicht des Futters, eingesetzt wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 12-18, worin die Guanidinoessigsaure in
einer Menge von 0,04 bis 0,10 Gew.-% bezogen auf das Gesamtgewicht des

Futters, eingesetzt wird.

Verfahren nach einem der Anspriche 12-19, worin die Zusammensetzung i)
enthaltend Guanidinoessigsaure und/oder das Futter ii) Aminosduren aus der
Gruppe Lysin, Methionin, Threonin, Thryptophan, Valin oder Glycin oder

Mischungen davon als Zusatzstoffe enthalten.

Verfahren nach einem der Anspriche 12-20, worin der Energiegehalt des

energiearmen Futters ii) im Bereich von 12,2 bis 12,8 MJ ME/kg Futter liegt.

Verfahren nach einem der Anspriche 12-21, worin die Zusammensetzung
enthaltend Guanidinoessigsaure i) in Kombination mit dem energiearmen Futter

i) in der Mast der Schweine ab einem Lebendgewicht von 60 kg eingesetzt wird,
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23.

24.

25.

26.
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bevorzugt bei einem Lebendgewicht von > 60 kg bis zu einem Lebendgewicht
von 110 kg.

Futtermittel fir Schweine umfassend

i) eine Zusammensetzung enthaltend Guanidinoessigsaure und

ii) ein energiearmes Futter flr Schweine mit einem Rohproteingehalt im Bereich
von 10,0 bis 18,0 Gew.-% bezogen auf das Gesamtgewicht des Futters und

einem Energiegehalt im Bereich von 11,4 bis 12,9 MJ ME/kg Fultter.

Futtermittel fir Schweine nach Anspruch 23 zur Verabreichung wahrend der

Mast der Schweine ab einem Lebendgewicht von = 27 kg pro Schwein.

Futtermittel nach einem der Anspriche 23 oder 24 zur Verbesserung der

Energieverwertung des Futters durch die Schweine.

Futtermittel nach einem der Ansprlche 23 bis 25,

worin das energiearme Futter einen Rohproteingehalt im Bereich von 14 bis 18
Gew.-%, insbesondere von 16 bis 17,5 Gew.-% bezogen auf das Gesamtgewicht
des Futters und einen Energiegehalt im Bereich von 11,4 bis 12,9 MJ ME/kg
Futtermittel, insbesondere von 12,4 bis 12,8 MJ ME/kg Futtermittel aufweist und
Guanidinoessigsaure in einer Menge von 0,01 bis 0,20 Gew.-%, insbesondere
0,04 bis 0,10 Gew.-%, bezogen auf das Gesamtgewicht des Futters.

4
GEAENDERTES BLATT



